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た腎臓へ TNFαに対する siRNA(siTNFα)を同法により導入し，腎傷害の軽減効果を検討した． 
まず，最適な超音波条件の設定を検討した．出力と照射時間を変更し，照射した腎に傷
害を惹起させうるかどうかを，尿細管傷害マーカーである KIM1 の免疫染色およびウェス
タンブロッティングにて評価した．出力が 3watts/cm2 以上，もしくは照射時間が 2 分以上
の条件下では，KIM1 陽性尿細管の出現，および KIM1 の産生亢進を認めたことから，最適









に対する siRNA(siGFP)を用い，全身性 GFP 発現マウスに対し同様の方法で左腎特異的導入
を試みた．qRT-PCR にて GFP の発現を臓器別に評価すると，左腎のみ 1 割程度の低下を示
し，その他の臓器では有意な低下は認めなかった． 
さらに，尿細管への導入のメカニズムを検討するため，先に用いたDLOを同様に投与し，















IRI24 時間後の検討では， siTNFα導入群では，非導入群と比較し腎での TNFαの有意な
発現低下を認めた．また KIM1 や TGFβ等の炎症性サイトカインの発現も，導入群において
有意に低下した． 
本研究により，マイクロバブル併用超音波照射法を用いることで，腎特異的に，機能的な
オリゴヌクレオチドの導入に成功した．また，同法により，腎特異的に TNFα の発現が抑
制され，IRIによる尿細管傷害を軽減することができた意義は大きい．本方法をさらに応用，
改良し，安全かつ臓器特異的にオリゴヌクレオチドを導入することが可能となれば，急性
腎傷害例などへの臨床応用も可能となると考えられる． 
